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CENNI STORICI 
Il lupus eritematoso sistemico (LES) rappresenta una delle più caratteristiche ed importanti 
patologie inquadrabili nell’ambito delle cosiddette “connettiviti”, ovvero quel gruppo di malattie 
autoimmuni sistemiche che hanno come bersaglio i tessuti di origine mesenchimale. 
Si sa che il termine “lupus” è stato utilizzato fin dai tempi antichi per qualificare diverse affezioni 
cutanee, caratterizzate da ulcere profonde, specialmente degli arti inferiori, che ricordavano i morsi 
inferti da un lupo. Il significato del termine è stato però, per molto tempo, assolutamente generico, 
definendo le affezioni  più varie, come le lesioni ulcerative profonde del volto di quello che sarà poi 
il “lupus vulgaris”, di natura specifica. 
L’origine del termine viene tradizionalmente attribuito al medico del tredicesimo secolo Ruggero 
Frugardi, che per primo descrisse le tipiche lesioni del volto assimilandole al morso di un lupo
1
. 
Nel 1851, Cazenave utilizzò per la prima volta il termine lupus erythematosus riferendosi ad una 
patologia descritta dal suo maestro Laurent Biett
2
. 
Nel 1854 un medico viennese, von Hebra, segnalò per primo che la dermatosi eruttiva da lui 
qualificata come “seborrhoea congestiva”3 assumeva spesso l’aspetto “ad ali di farfalla”4. 
 
Fu soltanto quando Moretz Kaposi descrisse, nel 1872, alcune forme viscerali che i medici 
dell’epoca iniziarono a pensare ad una forma “sistemica” della malattia. 
Lo stesso Kaposi propose una classificazione che distingueva il lupus disseminato e quello discoide. 
Nei suoi primi scritti supponeva infatti che la forma disseminata fosse caratterizzata da noduli 
sottocutanei, artrite, linfadenopatia, febbre, perdita di peso, anemia e coinvolgimento del sistema 
nervoso centrale.  
Lupus eritematoso, tavola di Anton Elfinger, tratta da Atlas 
der Hautkrankheiten di Ferdinan von Hebra, Wien, 1856 
Adattata da “The main stages in the history of systemic lupus erythematosus” 
Rampudda M, Marson P, Pasero G. Reumatismo. 2009 Apr-Jun;61(2):145-52. 
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Nel 1904, William Osler descrisse due donne che svilupparono una insufficienza renale a dieci mesi 
dall’eruzione cutanea sul volto. 
Nonostante numerosi casi che oggi definiremmo tipici riportati in letteratura, soltanto negli anni 20 
si iniziarono a porre le basi per la moderna concezione di LES. 
Nel 1924 Libman e Sacks descrissero le tipiche alterazioni endocardiche mentre, circa 10 anni 
dopo, la dimostrazione di coinvolgimento d’organo in assenza di manifestazioni cutanee portò 
sempre più alla definizione di patologia sistemica. 
Lo studio delle alterazioni sierologiche, che tanta importanza avrebbe assunto in seguito nel LES, 
sia sotto il profilo clinico che sperimentale, ebbe inizio nel 1940, quando venne segnalato che alcuni 
pazienti presentavano una “falsa positività” per la reazione di Wasserman.   
Gli anni 40 aprirono un mondo su una patologia che, fino ad allora, era stata soltanto clinica:  nel 
1948 fu dimostrata  negli strisci di sangue midollare di malati di LES la presenza delle cosiddette 
“cellule LE” o “tart cells”, ovvero di granulociti neutrofili nel cui citoplasma campeggiavano 
residui nucleari di altre cellule denaturati e fagocitati .  
Due anni dopo, l’équipe di John Haserick, dermatologo della Cleveland Clinic, dimostrò che il 
“fenomeno LE” si produceva per l’azione di fattori gammaglobulinici presenti nel siero dei 
pazienticon LES.  Nel 1954 lo svizzero Peter Miescher accertò che questa gammaglobulina veniva 
adsorbita dai nuclei cellulari e nel 1957 dimostrò, insieme ed in maniera indipendente da una serie 
di ricercatori  che si trattava di un autoanticorpo rivolto contro il DNA, grazie soprattutto alla 
tecnica dell’immunofluorescenza  messa a punto nel 1950 da Albert Hewett Coons5 6. 
 
 
La descrizione degli autoanticorpi nel LES portò in seguito alla caratterizzazione di quella che viene 
oggi considerata il prototipo delle malattie autoimmuni sistemiche 
LE Cell 
 
Adattata da AACC American Association for Clinical Chemistry 
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THE GREAT IMITATOR 
 
Nei paesi anglofoni spesso ci si riferisce al Lupus Eritematoso Sistemico con il termine “great 
imitator”, il grande imitatore, per indicarne la complessità e l’estrema variabilità clinica. 
Il LES infatti ben merita il suo aggettivo sistemico potendo di fatto colpire svariati organi ed 
apparati e rendendo ragione di una moltitudine di manifestazioni sintomatologiche che per decenni 
hanno rappresentato una vera e propria sfida per medici e ricercatori. 
Nel Lupus una serie di fattori genetici, ormonali ed ambientali concorrono nell'instaurarsi di una 
profonda disregolazione del sistema immunitario, tale da inficiarne in diversa misura tutti i settori 
principali: la disfunzione dei linfociti T, l'attivazione dei linfociti B, l'alterata rimozione del 
materiale apoptotico, la secrezione delle citochine, la produzione di un largo spettro di 
autoanticorpi, la formazione di immunocomplessi.  
Le manifestazioni d'esordio della malattia possono consistere in sintomi aspecifici come astenia, 
dimagrimento e febbre. Le manifestazioni d'organo più frequenti sono, invece, l'interessamento 
articolare, di tipo algico o francamente artritico, e l'interessamento muco-cutaneo. Altri 
interessamenti d'organo caratteristici dei pazienti con LES, sono rappresentati dal coinvolgimento 
ematologico (anemia, leucopenia, piastrinopenia), pleurico e pericardico ed infine dal 
coinvolgimento renale e neurologico che hanno un importante valore prognostico negativo. 
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L’IMPEGNO ARTICOLARE NEL LES 
L’impegno articolare nel LES è stato riportato sporadicamente (e senza una chiara distinzione tra 
artralgie e artrite) fino al 1932 quando Tremaine propose uno studio istopatologico della membrana 
sinoviale in questi pazienti, descrivendo la flogosi articolare e periarticolare nel contesto di un 
quadro clinico inizialmente denominato malattia di Pick. Tremaine fu anche il primo a descrivere le 
deformità “ a collo di cigno ” delle dita7. 
Nel 1936, Friedberg et al riportarono come l’esordio del LES potesse simulare la febbre reumatica 
con coinvolgimento di grandi e piccole articolazioni e deformità delle mani
8
; questa fu la prima 
descrizione di un’artrite deformante nel Lupus. 
Nel 1937, Keil notò come molti dei pazienti affetti da LES presentassero artralgie. Nei suoi scritti si 
trova la conferma delle precedenti osservazioni di Tremaine e viene sottolineata la difficoltà di 
distinguere questa patologia dall’Artrite Reumatoide basandosi sulle manifestazioni articolari. 
La prima revisione ed analisi sistematica dell’impegno articolare nel LES fu ad opera di Slocumb 
della Mayo Clinic nel 1940
9
 dove veniva enfatizzata la natura cronica e talvolta deformante 
dell’artrite lupica e la sua relazione con il decorso della malattia sistemica.  
Rose e Pillsbury proposero che l’artralgia e l’artrite potessero essere incluse nei criteri classificativi 
del LES e da allora l’artropatia lupica iniziò ad essere considerata come una forma di Artrite 
reumatoide.  
Il definitivo inquadramento dell’impegno articolare come parte integrante della patologia nacque 
dall’articolo di Daugherty e Baggenstoss, sempre della Mayo Clinic10. 
Oggi sappiamo che i pazienti con LES manifestano artralgie in circa il 90% dei casi. L’artrite, 
quando presente, è definita come simmetrica, non erosiva né deformante. L’artrite è pertanto una  
manifestazione clinica estremamente comune. Le articolazioni più coinvolte sono le 
metacarpofalangee (MCF), le interfalangee prossimali (IFP), le ginocchia e i polsi. 
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Artropatia di Jaccoud (AJ) 
Bywaters tentò di differenziare l’artrite deformante del Lupus da quella dell’Artrite Reumatoide11 
basandosi sulla presenza o meno di deviazione ulnare delle articolazioni metacarpofalangee. Vugt et 
al proposero una nuova classificazione dell’artropatia nel LES basandosi sulla presenza di erosioni 
e distinguendo pertanto tre categorie: artropatia di Jaccoud, artrite moderatamente deformante e 
artrite francamente erosiva. 
Bywaters utilizzò il termine “artropatia di Jaccoud” per la somiglianza tra l’artrite deformante nel 
LES e quella presente nella febbre reumatica
12
 
11
; tale forma di artropatia è presente nel 10-35% dei 
pazienti con LES
12
 
13
 ed è causata dal coinvolgimento delle strutture capsulari e periarticolari. Le 
deformità caratteristiche a carico delle mani comprendono il cosiddetto “pollice a z”, le dita a “collo 
di cigno”, a “boutonniere” e la deviazione ulnare delle dita. 
 
 
La sinovite è spesso modesta o assente, le deformità nella AJ sono causate dalla lassità della capsula 
articolare, dei tendini e dei legamenti che provocano l’instabilità della articolazione12. La lassità 
legamentosa a sua volta viene provocata dalla fibrosi pericapsulare e dalle alterazioni vascolari 
sinoviali. Sponk et al. Hanno ipotizzato che i pazienti affetti da LES e AJ possano avere una 
persistente reazione infiammatoria della sinovia con infiltrazione di cellule infiammatorie con 
successiva produzione di citochine come l’interleuchina 1 (IL-1) e 6 (IL-6). Tale ipotesi potrebbe 
essere avvalorata dalla presenza di elevati livelli di proteina C reattiva nei pazienti con AJ rispetto 
ai pazienti affetti da LES che non hanno una forma di artrite deformante. 
9 
 
Le alterazioni morfostrutturali tendono con il tempo a divenire irriducibili e possono comparire 
erosioni articolari verosimilmente legate anche all’alterata meccanica articolare. 
Solitamente l’analisi del liquido sinoviale mostra una conta cellulare inferiore alle 3000/mm3, 
prevalentemente mononucleati. Il liquido sinoviale è spesso positivo per la ricerca del fattore 
reumatoide e anticorpi anti-nucleo. Ad ogni modo, circa 1-2% dei pazienti affetti da LES 
soddisfano i criteri dell’ American College of Rheumatology (ACR) per la diagnosi di artrite 
reumatoide presentando un’artrite francamente erosiva. 
 
Artrite erosiva nel LES: il RHUPUS 
Come noto l’artrite associata al Lupus è solitamente non erosiva ma, in un piccolo sottogruppo di 
pazienti, la malattia assume caratteristiche difficilmente distinguibili da quelle di una franca Artrite 
Reumatoide. Nel 1971, Schur coniò il termine “rhupus” per descrivere quei pazienti che erano in 
grado di soddisfare tanto i criteri per il LES che per l’Artrite Reumatoide senza peraltro stabilire se 
tale condizione fosse una entità clinica ed immunologica distinta o la fortuita presenza di entrambe 
le malattie nello stesso paziente
14
. 
Il rhupus può essere definito come una poliartrite erosiva in corso di manifestazioni cliniche e 
autoanticorpali caratteristiche di LES
15
, tuttavia un rhupus manifesto è raro (circa 1-2%). 
I pazienti affetti da rhupus hanno alcune peculiarità cliniche: i segni e i sintomi riferibili all’AR 
sono predominanti mentre l’interessamento d’organo del LES è raro e, in genere, modesto. Simon e 
al. Hanno dimostrato che i pazienti con rhupus solitamente esordiscono come poliartrite simmetrica 
e, mediamente nel giro di 4 anni, presentano sintomi e caratteristiche di laboratorio ascrivibili al 
LES. Benché questi pazienti presentino bassa incidenza di impegno renale, Fernantez et al. hanno 
descritto classiche manifestazioni da shrinking lung, vasculite e glomerulonefrite. 
 
Artropatia di Jaccoud (A) con estesi fenomeni erosivi all’esame Rx (B). Adattata da van Vugt RM, Derksen RH, Kater L, Bijlsma JW. Deforming 
arthropathy or lupus and rhupus hands in systemic lupus erythematosus. Ann Rheum Dis. 1998 Sep;57(9):540-4 
 
10 
 
Attualmente l'ipotesi sostenuta da un ampio numero di evidenze sperimentali identifica il rhupus 
come sindrome overlap tra LES e AR. 
 
Tale ipotesi e sostenuta dalle seguenti osservazioni: 
1) La presenza di anticorpi anti-peptide ciclico citrullinato nei pazienti con rhupus rispetto ai 
pazienti con LES ed artrite non erosiva. 
A differenza del fattore reumatoide (RF), che risulta positivo nel 20-60% dei pazienti con 
Lupus e non è utile per differenziare i pazienti con LES da quelli con Artrite reumatoide, gli 
anticorpi anti-CCp sono molto meno frequenti nel LES
16
, anche se diversi studi  ne hanno 
riportato una prevalenza fino al 10-15% in questi pazienti (12-15). Secondo un recente 
studio di Kakumanu et al. gli anticorpi anti-CCP nei pazienti con LES che non sviluppano 
artrite erosiva sarebbero qualitativamente differenti da quelli presenti nel pazienti con 
erosioni documentate: reagirebbero sia con il CCP che con il peptide ciclico contenente 
arginina (non modificato) CAP
17
. 
2) Il rischio di contrarre l'artrite reumatoide e strettamente associato a delle molecole MHC di 
classe II che condividono una stessa sequenza aminoacidica sulla catena β. Questi alleli 
costituiscono lo shared epitope (SE) che è associato alla produzione di anticorpi anti-CCP. 
Lo SE e presente nel 67% dei pazienti con AR e dei pazienti con LES e artrite erosiva, ma e 
presente soltanto nel 22% dei casi di LES con artrite non erosiva
18
 
3) La proteina C reattiva (PCR) è una proteina di fase acuta coinvolta nella clearance delle 
cellule apoptotiche. I livelli di PCR aumentano fisiologicamente con l'infiammazione 
tissutale nel rhupus ma non nel LES (la rimozione dei detriti cellulari è alterata)
19
. 
 
Ad oggi, se il Rhupus debba essere considerato una sindrome overlap, una variante del LES o, 
infine, una entità clinica distinta è ancora dibattuto. 
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Coinvolgimento periarticolare 
In associazione alla lassità legamentosa osservata nell’artropatia di Jaccoud anche il coinvolgimento 
tendineo è frequente e si può manifestare con  tendiniti, tenosinoviti e rotture tendinee. I tendini più 
comunemente coinvolti sono il tendine di Achille, il ligamento patellare e i tendini delle 
mani
22,23,24,25
. Nelle valutazioni ultrasonografiche l’interessamento dei tendini della mano è risultato 
presente fino al 44% dei pazienti con LES 
20. L’impegno dei tendini e delle guaine tendinee della 
mano in alcuni studi ha mostrato caratteristiche sovrapponibili a quelle dell’artrite Reumatoide 
quando veniva usata la Risonanza Magnetica
21
. Le rotture tendinee sono, invece, una rara 
complicanza del LES.  
Coinvolgimento delle articolazioni sacro-iliache 
Per quanto il coinvolgimento delle articolazioni sacro-iliche sia tipico delle spondiloartriti è stato 
descritto anche in corso di LES
26,27,28. L’interessamento delle sacro-iliache potrebbe essere 
sintomatico o subclinico anche se la reale prevalenza rimane non chiara ed i dati presenti in 
letteratura sono discordanti. 
Coinvolgimento del rachide cervicale 
In letteratura sono presenti segnalazioni circa l’impegno del rachide cervicale in pazienti affetti da 
LES
29
.    In uno studio di Babini et al si evidenzia come sia presente una sublussazione atlanto-
assiale, da 3.5 a 7 mm, in 5 su 59 pazienti con LES (8.5%). Tali dati correlavano con la presenza di 
artropatia di Jaccoud, durata di malattia, decremento della funzione renale ed aumento dei livelli 
sierici di Paratormone
30
. 
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Istologia sinoviale ed analisi del liquido sinoviale 
Gli studi condotti su biopsie sinoviali nei pazienti con LES non evidenziano alterazioni istologiche 
peculiari. Normalmente sono evidenziabili elementi aspecifici come l’edema, la congestione vasale, 
la neoangiogenesi, l’infiltrato mononucleare perivascolare e i depositi di fibrina. Rispetto all’Artrite 
Reumatoide l’ipertrofia sinoviale e gli infiltrati di cellule mononucleate sono più modesti. L’analisi 
del liquido sinoviale nei pazienti con LES può fornire dati discordanti: in generale il numero dei 
leucociti è inferiore rispetto ad altre forme di artrite e la viscosità del liquido è sensibilmente 
maggiore rispetto all’Artrite Reumatoide. Goldeberg e Cohen hanno riportato una conta cellulare 
variabile tra 0 e 18.000/mm
3
 ( media 6100/mm
3
 ) in 13 pazienti con LES, dei quali tre presentavano 
un’artrite simile all’Artrite Reumatoide. Nella casistica presentata da Pekin e Zaifler è stata descritta 
la presenza di due categorie di pazienti: analizzando 26 pazienti con LES ed impegno articolare 
hanno infatti evidenziato come una bassa conta cellulare correlasse con minore impegno articolare e 
maggiore incidenza e severità del coinvolgimento renale
31
.  
 
 
Caratteristiche del liquido sinoviale in pazienti con LES 
Conta cellulare solitamente < 2000 ma descritta fino a 18.000/mm
3
 
Presenza di polimorfonucleati e linfociti con prevalenza di questi ultimi 
Aspetto velato 
Buona viscosità 
Possibile presenza di ANA e cellule LE ma scarsa rilevanza clinica 
                Adattata da Jennifer M. Grossman, Lupus arthritis, Best Pract Res Clin Rheumatol. 2009 Aug;23(4):495-506. 
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IL RUOLO DELL’IMAGING 
Ecografia Articolare 
L’ecografia articolare rappresenta uno strumento che è andato sempre più affermandosi in ambito 
muscolo-scheletrico e reumatologico in particolare.  
L’importanza di questa tecnica di imaging nella valutazione delle artriti è infatti innegabile: l’esame 
ecografico ci permette di valutare la presenza di versamento e di proliferazione sinoviale nelle 
cavità articolari e nelle guaine tendinee, le superfici ossee, le cartilagini articolari, lo stato dei 
tendini e delle strutture capsulo-legamentose, il trofismo muscolare, la cute e il sottocutaneo
32
. In 
più con l’avvento del power Doppler l’ecografia si è reso uno strumento indispensabile per la 
valutazione non solo quantitativa ma anche qualitativa della sinovite fornendo una lettura 
immediata riguardo il suo stato di vascolarizzazione, indice di attività della malattia
33
 
34
. Si può 
facilmente notare la notevole quantità di informazioni che possono essere ottenute con questa 
metodica sia in termini di diagnosi che di prognosi (ad esempio presenza di erosioni) o di follow-up 
(attività di malattia). 
La mano in particolare, in considerazione della buona finestra acustica e della scarsa profondità 
delle strutture articolari, ben si presta a tale valutazione. 
Ad oggi diversi studi hanno utilizzato l'ecografia muscolo-scheletrica per la valutazione della 
malattia articolare nel LES. 
Wright et al.
35
 hanno realizzato il primo studio descrittivo riguardante le alterazioni muscolo-
scheletriche rilevabili ecograficamente nelle mani dei pazienti con LES con evidenza clinica di 
malattia articolare, confermando l'elevata sensibilità della metodica nel rilevare alterazioni articolari 
e tendinee. Lo studio, inoltre, per la prima volta, descrive alterazioni simili a quelli dell'AR 
(sinovite, erosioni ossee, rottura tendinea e tenosinovite)  nei pazienti con LES. 
Iagnocco et al.
20
 hanno studiato il polso di pazienti con LES osservando sinovite (42,3%), 
proliferazione sinoviale (19,2%), positività all’esame PD (9,6%) e versamento articolare(25%). La 
tenosinovite era presente nel 44,2% dei casi mentre le erosioni ossee sono state osservate soltanto in 
un paziente. Nessuna correlazione tra i reperti ecografici e l'attività di malattia valutata con metodi 
clinici, sierologici, laboratoristici è stata riportata. 
Delle Sedie et al.
36
 hanno esaminato, mediante esame US, le mani di 50 pazienti affetti da LES, 
indipendentemente dalla presenza o meno di segni di artrite. I reperti ecografici sono stati correlati 
con quelli clinici, sierologici e di laboratorio. Segni di sinovite alle mani sono stati osservati nel 
50% dei pazienti benché soltanto il 40% lamentasse dolore nella regione esaminata: gli autori hanno 
ipotizzato che l'infiammazione sub-clinica sia la caratteristica più diffusa tra i pazienti con LES. Le 
14 
 
erosioni ossee sono risultate rare, le alterazioni della cartilagine correlabili alla sinovite sono state 
osservate nel 12% dei casi e la tenosinovite dei flessori nel 22% dei pazienti studiati. Anche in 
questo studio non è stata evidenziata correlazione tra i risultati dell'indagine strumentale ed i 
parametri clinici presi in considerazione. 
Dai risultati degli studi riportati si può concludere che, anche per i pazienti affetti da LES, 
l'ecografia rappresenta una importante tecnica di imaging, complementare all'esame clinico ed in 
grado rilevare minimi segni di attività di malattia (laddove la sola indagine clinica e di laboratorio 
può risultare inefficace) consentendo così un più corretto ed efficace controllo terapeutico. 
 
 
Risonanza magnetica 
 
La risonanza magnetica (RM) è uno strumento diagnostico potente e versatile, utilizzato ormai 
routinariamente nell’ambito di un’ampia gamma di patologie muscolo-scheletriche. In confronto 
alla radiologia tradizionale, agli esami di medicina nucleare, alla tomografia computerizzata e 
all’ecografia, la RM presenta la migliore combinazione di sensibilità e specificità nella diagnosi 
differenziale di un ampio spettro di patologie ossee, cartilaginee e dei tessuti molli. 
L’obiettivo dell’imaging muscolo-scheletrico è quello di ottenere immagini con un’eccellente 
risoluzione spaziale che permettano di valutare la complessa anatomia dei tessuti molli cercando 
allo stesso tempo di mantenere alto il rapporto segnale-rumore. In definitiva, lo scopo fondamentale 
è quello di mettere in risalto l’alterazione patologica rispetto alle strutture sane circostanti per 
ottenere delle diagnosi affidabili. Questo obiettivo viene raggiunto impostando le sequenze più 
adatte al quesito diagnostico e facendo uso, se necessario, della somministrazione di mezzo di 
contrasto per via endovenosa o intramuscolare. 
 
 
     
 
Valutazione di mano e polso con sequenza Turbo 3D 
T1 in acquisizione coronale 
Macchina: Esaote Artoscan 0.2T  
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Il processo con cui si ottengono informazioni sul tipo di tessuto e sulle sue eventuali patologie 
attraverso tecniche di RM prende il nome di “caratterizzazione tissutale”. Questo termine è stato 
spesso utilizzato per indicare specificamente la misura quantitativa dei tempi di rilassamento. In 
letteratura sono riportati numerosi studi sulla caratterizzazione tessutale effettuata sulla base di una 
misurazione in vivo dei tempi di rilassamento. 
In reumatologia, ed in particolare nell’ambito delle artriti, tale caratteristiche risultano 
estremamente utili per la dimostrazione di iperplasia sinoviale, erosioni ossee, vascolarizzazione 
sinoviale, lesioni tendinee o legamentose ma, soprattutto, dell’edema osseo. 
La radiologia tradizionale è la metodica di imaging standard per la valutazione delle lesioni ossee in 
corso di patologie infiammatorie articolari come l’artrite reumatoide37. Tale valutazione rappresenta 
uno dei pochi criteri oggettivi nell’ambito dei criteri dell’American College of Rheumatology per la 
diagnosi di Artrite Reumatoide. E’ dimostrato che la RM è una tecnica di imaging più sensibile 
della radiologia e dell’esame clinico nel descrivere le erosioni ossee, l’osteite o la sinovite38 39. 
L’elevata sensibilità della metodica si contrappone ad un’inferiore specificità poiché alterazioni 
anche in senso erosivo della corticale ossea sono di frequente riscontro anche nella popolazione 
sana aumentando con l’aumentare dell’età38 40. Sono presenti pochi studi che valutano la presenza 
di lesioni ossee o simil-sinovitiche nei soggetti sani mediante esame RMN. Ejbjerg et al. nel 2004, 
revisionando la letteratura, individuarono 14 pubblicazioni sull’argomento41 e conclusero che una 
modesta sinovite e piccole erosioni ossee possano essere evidenziate a carico delle articolazioni 
metacarpofalangee e nel polso di pazienti sani utilizzando sequenze standard. Prima di allora, sono 
stati pubblicati tre lavori che hanno valutato la  presenza di alterazioni in persone sane
42
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44
.NON 
E’ CHIARO! Il numero dei soggetti arruolati era relativamente piccolo e le sequenze utilizzate per 
evidenziare le alterazioni ossee differenti:benché la maggior parte dei lavori utilizzi sequenze T1 
pesate cin spessore delle fette  di 3 – 3.5 mm, Ejbjerg ha utilizzato una sequenza 3D-T1 con 
spessore di 1 mm e Dohn una 3D-T1 con spessore di appena 0.4 mm.  
Il gruppo di studio dell’OMERACT (Outcome Measures in Rheumatology Clinical Trials) sulla 
risonanza magnetica ha pubblicato uno scoring (RAMRIS) con un atlante contenente le 
raccomandazioni su come debbano essere valutate le immagini dei pazienti affetti da Artrite 
Reumatoide
45
 
46
. 
Il RAMRIS include uno score semiquantitativo per le erosioni ossee, per l’edema osseo e per la 
sinovite.  
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L’erosione in RMN è una lesione di continuità ben definita dell’osso, con una localizzazione 
intraarticolare, tipiche caratteristiche di segnale ed interruzione della corticale. Nel caso in cui le 
immagini siano acquisite in un unico piano (coronale), la lesione deve essere visibile in almeno due 
strati adiacenti. Le erosioni ossee vengono valutate in una scala da 0 a 10, basandosi sulla 
proporzione di osso eroso rispetto al volume totale dell’osso valutato su tutte le immagini 
disponibili.  
 
L’edema osseo è una lesione a livello dell’osso trasbcolare, con margini sfumati e il caratteristico 
segnale dovuto all’aumento del contenuto acquoso. La scala dell’edema osseo va da 0 a 3, 
basandosi sulla porzione di osso interessato. 
 
La sinovite è un’area di aumentato segnale in STIR nel compartimento sinoviale che appare di 
dimensioni maggiori rispetto alla norma. La sinovite viene valutata in tre regioni del polso 
(l’articolazione radio-ulnare distale, l’articolazione raadiocarpica e l’articolazione intercarpica-
carpometacarpale) ed in tutte le articolazioni metacarpofalangee. La prima articolazione carpo 
metacarpale e la prima metacarpofalangea non vengono valutate. La scala va da 0 a 3 in base alla 
proliferazione della sinovia. 
 
Il RAMRIS modificato può variare, per il polso, da 0 a 150 per le erosioni, da 0 a 45 per l’edema 
osseo e da 0 a 9 per la sinovite. I valori corrispondenti per le metacarpofalangee, dalla prima alla 
quinta, sono 0-80 per le erosioni, 0-24 per l’edema osseo, 0-12 per la sinovite 
 
L’impiego o meno del mezzo di contrasto non sembrerebbe inficiare la sensibilità della metodica 
nella valutazione dell’edema osseo e delle erosioni mentre la sensibilità decresce quando si vuole  
valutare la presenza e, a maggior ragione, l’attività dell’iperplasia sinoviale47. 
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L’importanza dell’edema osseo 
 
Le attuali strategie di trattamento per l’Artrite Reumatoide includono la diagnosi precoce, il 
monitoraggio serrato e l’uso adeguato di farmaci di fondo per prevenire i danni articolari. 
Nonostante questo il 25-50% dei pazienti progrediscono radiograficamente entro un anno dalla 
diagnosi
48
 
 Nel corso degli anni sempre maggiore attenzione è stata posta nell’individuazione di un marcatore 
di severità di malattia che potesse prevedere l’instaurarsi del danno anatomico e quindi funzionale. 
Tradizionalmente tale valutazione viene affidata agli indici di attività di malattia, alla positività per 
il fattore reumatoide e, soprattutto, per gli anticorpi anti peptidi citrullinati.
49
 
In letteratura ormai diversi studi dimostrano come l’edema osseo, valutato con RMN, sia l’elemento 
predittivo più affidabile per la comparsa di erosione da AR dimostrandosi marcatore di “osteite”. 
Inoltre, il dato che probabilmente riveste importanza maggiore risulta essere la dissociazione tra 
miglioramento clinico e progressione del danno anatomico ovvero la possibilità di un 
peggioramento radiologico a fronte di una clinica silente o quasi. 
Tale evidenza rende sempre più necessario raggiungere e dimostrare una remissione che vada al di 
là degli indici attualmente disponibili. 
 
 
 
 
 
 
 
 
Versamento, erosioni  ed edema osseo del polso in un 
paziente con Rhupus. 
Sequenza STIR Coronale 
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RAZIONALE DELLO STUDIO 
 
 
L’impegno articolare in corso di LES è estremamente frequente e, benché storicamente considerato 
a prognosi benigna, oggi sappiamo come talvolta possa determinare dolore cronico, deformità 
articolari e quindi limitazione funzionale e ridotta qualità della vita. 
In diversi ambiti reumatologici, ed in particolare nello studio delle artriti croniche, le moderne 
tecniche di Imaging hanno permesso una migliore valutazione dello stato articolare del paziente 
rendendo possibile una più accurata stratificazione prognostica ed un monitoraggio della risposta 
terapeutico. 
Sulla base di tali considerazioni abbiamo ipotizzato che un work-up completo, di tipo clinico, 
strumentale e sierologico anche nel LES, possa contribuire a caratterizzare al meglio l’impegno 
articolare in questi pazienti aiutandoci ad identificare precocemente fattori prognostici negativi. 
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OBIETTIVI DELLO STUDIO 
 
Definizione delle caratteristiche dell’impegno articolare in una coorte di pazienti affetti da  LES con 
una valutazione completa integrante dati clinici, ematochimici, sierologici e strumentali.  
Endpoint primario: prevalenza, severità e caratteristiche di sinovite, versamento articolare ed 
erosioni con metodica ecografica e di risonanza magnetica in mani e polsi di pazienti affette da LES 
e confronto con i dati ottenuti in una popolazione di soggetti sani di controllo. 
Endpoint secondario: correlazione dei risultati dell’imaging con variabili cliniche e sierologiche 
della popolazione in studio. 
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MATERIALI E METODI 
 
Pazienti 
Sono stati arruolati 79 pazienti consecutivi, affetti da LES, afferenti all’ambulatorio, o alla corsia o 
dal Servizio di Day Hospital dell’U.O. di Reumatologia nel periodo Giugno 2010- Giugno 2011. 
I pazienti sono stati arruolati indipendentemente dal motivo del ricovero o della visita. 
Criteri di inclusione:  
- Diagnosi di LES secondo i criteri classificativi ACR 
- Età compresa tra 16- 75 anni 
- Capacità di firmare consenso informato 
Criteri di esclusione 
- Pregresso intervento su mano e /o polso 
- Impossibilità a firmare consenso informato 
 
La valutazione iniziale dei pazienti comprendeva l’analisi clinica e clinimetrica mediante conta 
delle articolazioni dolenti e tumefatte, la valutazione dell’attività di malattia e del danno. 
Per ogni paziente è stato eseguita la ricerca degli autoanticorpi attraverso il laboratorio della clinica 
Come gruppo di controllo sono stati arruolati 43 soggetti sani, reclutati tra il personale medico, 
infermieristico e tecnico amministrativo del dipartimento di pari età e sesso. 
Criteri di esclusione  
- Presenza di patologia reumatica nota  
- Pregresso intervento su mano e /o polso 
- Impossibilità a firmare consenso informato 
 
Le caratteristiche demografiche delle due popolazioni in esame sono riassunte nella tabella seguente 
 Pazienti affetti da LES Controlli sani 
N. pazienti 79 43 
Età media in anni 40.90 (± 11.04) 36.77 (± 10.65) 
Età minima 16 22 
Età massima 65 61 
Rapporto M:F 6:73 6:37 
Durata media di malattia in anni 14.4 (± 8.15)  
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Procedure sperimentali  
Ciascun paziente arruolato è stato sottoposto alle procedure sotto indicate nel corso dello stesso 
giorno; il personale coinvolto nella ricerca ha eseguito le valutazioni cliniche e strumentali in modo 
indipendente l’uno dall’altro ignorando i risultati raggiunti dai vari collaboratori (“in cieco”). 
I dati sono stati raccolti in cartelle disegnate ad hoc per lo studio. 
 
Valutazione clinica e clinimetrica 
Di ciascun paziente sono stati raccolti dati epidemiologici, storia clinica e farmacologica.  
Al momento dell’arruolamento dello studio sono stati valutati: 
- Manifestazioni di malattia  
- Attività di malattia mediante indice ECLAM 
- Danno mediante indice SLICC 
- Qualità di vita mediante HAQ 
Per quanto concerne l’impegno articolare, sono stati valutati i seguenti parametri: 
- VAS dolore 
- Durata della rigidità mattutina  
- Conta articolazioni dolenti e tumefatte 
- Valutazione delle deformità articolari compatibili con artrite di Jaccoud secondo l’indice 
proposto da Spronk et al. Tale indice include la valutazione delle seguenti alterazioni: 
deviazione ulnare, deformità a collo di cigno, deformità en Boutonniere, deformità a Z 
(pollice). L’artrite di Jaccoud è considerata presente se il punteggio supera 5. 
Valutazione ematochimica e sierologica: 
Ciascun paziente, al momento dell’arruolamento, è stato sottoposto ad un prelievo venoso di 10 
cc di sangue per la ricerca dei seguenti autoanticorpi non organo specifici: anticorpi antinucleo, 
anti-dsDNA, anti-ENA, fattore reumatoide, anti-CCP, ACLA, anti-B2GPI, LAC. 
Inoltre, sono stati raccolti dalle cartelle ambulatoriali e di ricovero i seguenti dati ematochimici: 
VES, PCR, emocromo, C3, C4, esame urine. 
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Valutazione strumentale 
 
a. Ecografia articolare 
L’esame ecografico è stato condotto, in cieco, da un medico reumatologo esperto in 
ecografia muscolo-scheletrica utilizzando un apparecchio Logiq 9 ( General Electrics 
Medical Systems, Milwaukee, WI) con sonda lineare 9-14 MHz.  
Nel corso dell’esame è stato valutata, bilateralmente, la presenza di versamento ed iperplasia 
sinoviale a carico dell’articolazione radiocarpica ed intercarpica, delle articolazioni 
metacarpofalangee (MCF), interfalangee prossimali (IFP) e interfalangee distali (IFD), la 
presenza di tenosinovite dei tendini flessori ed estensori del carpo e dei tendini flessori delle 
dita ed infine la regolarità della corticale ossea. Su tutte le articolazioni è stata eseguita la 
valutazione della vascolarizzazione sinoviale mediante tecnica power Doppler. 
 
b. Risonanza magnetica articolare  
L’esame è stato condotto su mano e polso non dominanti mediante un Artoscan C da 0.2T 
(Esaote Biomedica, Genova, Italia).  
Bobina utilizzata: DPA MANO-POLSO 
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Protocollo  utilizzato (sia sulla mano che sul polso) 
 
Sequenze Parametri Durata 
Spin Echo T1 Coronale TE 26 TR 600 Strati 16 Spessore 3 mm 3:54 
STIR Coronale TE 24 TInv 85 TR 1500 Strati 12 Spessore 3 mm 5:16 
Turbo 3D T1 Coronale TE 16 Flip Angle 65 TR 35 6:40 
STIR Trasversale TE 24 TInv 85 TR 1680 Strati 15 Spessore 3.5 mm 5:54 
Turbo Spin Echo T2 Trasversale TE 80 TR 2560 Strati 15 Spessore 3.5 mm  4:54 
 
 
L’esame è stato condotto da un medico Reumatologo ed un Tecnico di Radiologia Medica e la 
valutazione dello stesso effettuata, in cieco, da un medico Radiologo utilizzando il RAMRIS score. 
 
 
 
 
 
 
Ostergaard M et al. Ann Rheum Dis 
2005; 64:i3-i7 
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RISULTATI 
 
Le caratteristiche cliniche e sierologiche rilevate nei pazienti in studio  sono riportate Tab 1 e 2 
rispettivamente 
Tab 1 
Valutazione iniziale 
Articolazioni tumefatte (SJ) 1.65 (± 4.32) 
Articolazioni  dolenti (TJ) 2.44 (± 5.68) 
ECLAM 1.76 (± 1.36) 
SLICC 0.97 (± 1.56) 
VES 23.19 (± 17.34) 
 
Tab 2 
Pattern autoanticorpale 
ANA 100% 
dsDNA 50% 
APL 32% 
SSA 31% 
Fattore Reumatoide 14.5% 
RNP 9% 
SSB 6% 
CCP 6% 
PCNA 2% 
SM 0% 
 
All’arruolamento i pazienti presentavano quadri clinici variegati con differenti impegni d’organo. In 
particolare il 63% dei pazienti presentava impegno cutaneo, il 57% renale e il 12% coinvolgimento 
del Sistema Nervoso Centrale (CNS). Infine il 57% dei pazienti aveva una anamnesi o valutazione 
clinica positiva per fenomeno di Raynaud.  
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In accordo con i dati riportati in letteratura l’impegno articolare in atto o pregresso alla valutazione 
iniziale è risultato essere particolarmente frequente (Tab 3).  
Tab 3 
Impegno d’organo 
Sistema Nervoso Centrale (CNS)  12% 
Cute 63% 
Raynaud 57% 
Rene 57% 
Articolare (artralgie + artrite) 92% 
 
 
I pazienti con artralgie sono risultati il 92% del totale In base alle caratteristiche cliniche abbiamo 
deciso di suddividere l’artrite in: 
a) severa (durata superiore ai sei mesi e rilevanza clinica espressa dalla necessità di una terapia 
specifica)  
b) recente (insorta da meno di un anno). 
Una quota consistente di pazienti (il 77% nella nostra casistica) ha presentato un unico episodio 
artritico nel corso della malattia. 
Mediante il Jaccoud Arthropathy Index si è infine definita la presenza o meno dell’artropatia di 
Jaccoud (definita da un punteggio superiore a 5). 
Tab 4 
Caratterizzazione dell’impegno articolare 
Artralgie 92% 
Artrite (almeno 1 episodio in anamnesi) 77% 
Artrite severa (durata >6 mesi che necessita di terapia 
specifica) 
48% 
Artrite di recente insorgenza (<1 anno) 10.6% 
Jaccoud (definito mediante Jaccoud Arthropathy Index) 13.3% 
Presenza di rigidità mattutina (>30’) 26% 
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Ecografia articolare 
Di seguito sono riportati i rilievi ecografici a carico di mano e polso nei pazienti affetti  da LES 
Mano 
Il 43.4% dei pazienti con Lupus  presentavano versamento in almeno una articolazione ma solo nel 
13.1%  era evidenziabile una sinovite. Le erosioni a carico della mano erano presenti nel 10.5% 
pazienti.  Nel 5.3% dei pazienti era possibile evidenziare il segnale power Doppler. 
Figura 1 
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Polso 
Versamento articolare è stato dimostrato nel 25.3% dei pazienti ma solo il 16% presentava una 
sinovite. Le erosioni a carico del polso erano presenti nel 18.7%  dei pazienti.  Nel 4% dei pazienti 
era possibile evidenziare il segnale power Doppler. 
 
Figura 2 
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Tendini 
Nel 35.5% dei pazienti si osservava tenosinovite a carico dei tendini della mano e/o del polso e più 
precisamente nel 44.4% dei casi a livello dei flessori, nel 40.6% a carico degli estensori e nel 15% 
dei pazienti contemporaneamente su tendini flessori ed estensori 
Figura 3 
 
Il 45% delle tenosinoviti era di tipo proliferativo e, di queste,  il 14.5% presentava positività del 
segnale power Doppler. 
Analizzando i dati forniti dall’esame ecografico in relazione ai parametri di laboratorio e all’esame 
clinico è interessante notare come la presenza di iperplasia sinoviale nella mano correli 
significativamente (p-value 0.05) con la positività della Proteina C Reattiva (PCR). 
Esiste, inoltre, esiste una ottima correlazione tra esame obiettivo è presenza di artrite all’ecografia 
(p-value <0.0001) anche se viene confermata la scarsa sensibilità dell’esame clinico nel rilevare il 
versamento articolare a carico delle piccole articolazioni  
In particolare il 19.7 dei pazienti presentava artrite evidente clinicamente e confermata all’esame 
ecografico; il 17% dei pazienti aveva un’artrite subclinica; il 59% dei pazienti non presentava artrite 
44%
41%
15%
Tenosinovite nel 35% dei pazienti
Flessori Estensori Estensori + Flessori
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né all’esame obiettivo né all’ecografia ed infine un 4% presentava segni di flogosi articolare 
all’esame obiettivo non confermata dall’esame ecografico.  
Figura 4 
 
Nella figura 4 è riportata la presenza di artrite a carico di mano e/o polso all’esame ecografico ed 
all’esame obbiettivo.  E’ possibile notare come più di un paziente su tre presenti artrite di mano o 
polso all’esame ecografico ma solo la metà venga segnalata alla valutazione clinica. 
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Risonanza Magnetica Nucleare 
In considerazione dell’elevata sensibilità della metodica sono stati valutati 43 controlli sani 
mediante l’esecuzione di una sequenza Turbo 3D T1 per la caratterizzazione delle erosioni ossee. 
 
Risultati 
Pazienti 
Mano 
Il 20.9% dei pazienti presentava versamento in almeno una articolazione della mano; nel 
5.9% era possibile evidenziare la presenza di edema osseo ed infine almeno una erosione 
ossea era presente nel 44.8% dei pazienti. 
Polso 
Il 50% dei pazienti presentava versamento a carico dell’articolazione radiocarpica o 
intercarpica; nel 32.8% era possibile evidenziare la presenza di edema osseo ed infine 
almeno una erosione ossea era presente nel 97% dei pazienti. 
 
Controlli sani 
 Almeno una erosione a carico della mano nel 19.5% dei controlli  
 Almeno una erosione a carico del polso nel 97.6% dei controlli 
 
 
La risonanza è evidentemente una metodica molto sensibile per le piccole alterazioni della corticale 
ossea che infatti si riscontrano tanto nei pazienti che nei controlli sani.  
Per analizzare meglio il dato abbiamo sommato lo score delle erosioni fornito dal RAMRIS a livello 
della mano e del polso ottenendo un “carico erosivo” per ogni persona arruolata. 
Osservando tale dato emerge che il carico erosivo medio dei pazienti con Lupus è risultato essere di 
7.26±5.3 mentre per i controlli sani di 5.17±3.1. La differenza tra i due gruppi è risultata 
statisticamente significativa. 
Per minimizzare l’incidenza di rilievi non legati alla malattia abbiamo deciso di utilizzare un cut off 
per le erosioni individuato in base al carico erosivo medio dei soggetti sani risultato essere 5.17. 
Analizzando il sottogruppo di soggetti che presentavano un carico erosivo >5 emerge come essi 
siano il 44.4% dei controlli sani e il 68.9% dei pazienti affetti da Lupus. 
Aumentando arbitrariamente  il nostro limite a 10 il gruppo dei controlli si riduce al 6% mentre 
quello dei pazienti si attesta al 18%. 
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Figura 5 
 
 
 
Figura 6 
 
 
La differenza tra i due gruppi aumenta al crescere del cut off scelto; nonostante questo la 
significatività statistica viene raggiunta solo dal primo gruppo verosimilmente per il ridotto 
numero di soggetti presenti nelle sottopopolazioni individuate dai cut off 
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Figura 7 
 
 
 
Le ossa più colpite nei soggetti sani 
Durante l’esecuzione degli studi di RMN nei soggetti sani abbiamo notato come alcune ossa, in 
particolare per quanto riguarda il carpo, siano frequentemente interessate da piccole erosioni. 
Infatti, nel nostro gruppo di controllo, le ossa a carico delle quali più frequentemente si riscontrano 
erosioni sono il semilunare ed  il capitato (nel 45%). Sono state rilevate erosioni a livello dello 
scafoide solo nell’11% dei controlli, a differenza di quanto riportato in studi precedenti.  
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Curve di correlazione: Età Vs Carico erosivo 
Correland il numero totale delle erosioni presenti (il carico erosivo) con l’età dei soggetti è possibile 
notare come tali variabili siano strettamente correlate nei soggetti sani mentre la significatività 
venga persa nei pazienti affetti da LES. 
 
 
Figura 8 
 
 
Figura 9 
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Analizzando i pazienti con Lupus è interessante sottolineare come l’erosività correli invece con la 
durata di malattia (p-value 0.139) intesa come distanza dai sintomi d’esordio di LES anche non 
articolari (Fig 10).  
 
Figura 10 
 
 
 
 
Correlazione con la sierologia 
L’unica correlazione statisticamente significativa è risultata essere, come atteso, con la positività 
per gli anticorpi anti peptidi citrullinati . I pochi pazienti positivi presentavano infatti un carico 
erosivo medio di 14.66 a fronte del 6.53 dei sieronegativi. La significatività di tale associazione si 
riflette in un valore di p di 0.0168. 
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DISCUSSIONE 
Che l’impegno articolare nelle connettiviti sia frequente ma sostanzialmente modesto è un dato 
ormai ben radicato nel background di ogni reumatologo; tale opinione è infatti suggerita 
dall’esperienza clinica ed avvalorata dai dati della letteratura.  
Inoltre, l’impegno extra-articolare è spesso severo ed assume de facto un ruolo centrale nella 
gestione di questi pazienti. 
Tali premesse in parte giustificano la scarsità di informazioni che abbiamo circa l’impegno 
articolare nei pazienti affetti da Lupus Eritematoso Sistemico.  
La sempre migliore efficacia delle terapie ha portato ad una progressiva cronicizzazione della 
patologia che permette, ad oggi, una lunga aspettativa di vita nella maggior parte delle persone 
affette; la letteratura  ci riporta infatti come si sia passati da una sopravvivenza del 40% a cinque 
anni nel 1950 ad una sopravvivenza superiore al 90% a dieci anni nei giorni nostri.  
Come spesso succede, la cronicizzazione di una patologia porta alla luce gli aspetti meno gravi della 
stessa; oggi siamo sempre più impegnati nel garantire un’adeguata qualità di vita nei nostri pazienti 
e per conseguire tale obiettivo non possiamo prescindere da una accurata valutazione articolare. 
Questi quindi i presupposti che ci hanno portato ad arruolare 79 pazienti affetti da Lupus 
Eritematoso Sistemico afferiti presso la nostra Unità Operativa dal Giugno 2010 al Giugno 2011. 
I soggetti non sono stati selezionati per gravità,  impegno d’organo, età o durata di malattia, 
pertanto rappresentano in maniera abbastanza fedele la tipologia di paziente che possiamo 
incontrare nei nostri ambulatori. A tal proposito è interessante notare come i bassi valori medi di 
SLICC ed ECLAM (rispettivamente 0.97 ± 1.56 e 1.76 ± 1.36) verosimilmente riflettano la 
mancanza di pazienti provenienti dalla corsia, tendenzialmente più “impegnati”. 
La caratterizzazione iniziale dei pazienti ha previsto la tipizzazione del pattern autoanticorpale, la 
visita medica per la conta articolare, la valutazione clinimetrica mediante indici di attività e di 
danno come lo SLICC e l’ECLAM ed infine la valutazione della mano e polso non dominante 
tramite esame ecografico e di Risonanza Magnetica Nucleare. 
La valutazione di imaging integrata, sicuramente superiore a quella proposta nella pratica corrente, 
ha fornito diversi dati interessanti ed in particolare quanto sia effettivamente frequente l’impegno 
articolare nei pazienti affetti da LES e come a ciò sottenda spesso una vera e propria artrite con la 
possibilità di sviluppare nel tempo danni articolari. 
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L’utilizzo sistematico delle metodiche di imaging, in particolare dell’ecografia articolare, permette 
inoltre di constatare come una parte rilevante dell’impegno articolare sia di fatto subclinico. Dai 
nostri dati, infatti, la presenza di artrite all’ecografia, cumulando i risultati ottenuti sulla mano e sul 
polso, risultava circa doppia rispetto alla valutazione clinica preliminare effettuata da un 
Reumatologo esperto.  
Inoltre, nella nostra casistica, è presente una correlazione statisticamente significativa tra presenza 
di iperplasia sinoviale all’esame ecografico e rilievo di valori alterati di proteina C reattiva (PCR). 
Questi dati confermano quanto evidenziato nel 2009 da Delle Sedie et al in una valutazione 
ecografica circa l’impegno articolare di mano e polso in pazienti con LES. Nonostante lo studio di 
Delle Sedie et al. abbia interessato un numero minore di pazienti, le caratteristiche 
dell’arruolamento sono simili e questo ci permette di sottolineare l’importanza e la frequenza del 
coinvolgimento articolare subclinico. 
La considerazione che i nostri pazienti provengono per la maggior parte dagli ambulatori di 
Reumatologia,  presentando verosimilmente una non alta attività di malattia, rende tale dato appare 
ancora più rilevante. 
Il numero degli studi sull’argomento, pubblicati nella letteratura internazionale, è esiguo, spesso 
coinvolgenti casistiche di piccole dimensioni. Il diverso numero di soggetti studiati ed i differenti 
criteri di arruolamento adottati potrebbero spiegare alcune differenze tra i risultati del nostro studio 
ed alcune conclusioni riportate negli studi precedenti. In particolare l’alta prevalenza di artrite 
presente nel lavoro di Wright del 2006 verosimilmente dipende dalla scelta di valutare solo pazienti 
con impegno articolare delle mani (artralgie  e artrite) manifesto. In tale modo si perde il dato 
secondo noi più consistente ed interessante ovvero la possibilità di una artrite non evidente 
clinicamente. 
A fronte di un così frequente riscontro di flogosi articolare è naturale chiedersi quanto questo si 
traduca in danno articolare e quindi, almeno potenzialmente, in dolore, limitazione funzionale e 
scadimento della qualità di vita dei nostri pazienti. 
La metodica che abbiamo scelto di utilizzare è la Risonanza Magnetica Nucleare a basso campo con 
bobine dedicate. 
La scelta riflette anzitutto le ovvie considerazioni di safety per l’assenza di radiazioni ionizzanti, 
inoltre le apparecchiature dedicate permettono un maggiore confort per il paziente (eliminando il 
problema della claustrofobia) a fronte di una accettabile definizione e qualità dell’immagine. 
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Poiché i nostri pazienti non erano stati precedentemente selezionati in base all’impegno d’organo, e 
per garantire l’uniformità del protocollo, non è stata effettuata alcuna infusione di mezzo di 
contrasto. 
I dati sulle erosioni articolari si sono rivelati estremamente interessanti; in particolare la frequenza 
delle erosioni è stata molto alta, soprattutto nel polso, tanto da porre dubbi sulla scarsa specificità 
della metodica. 
Per ovviare a tale problema, ed avere un cut off affidabile, abbiamo arruolato 43 controlli sani 
confrontabili per età e sesso con la nostra popolazione di pazienti. 
Effettivamente anche nei controlli sani le erosioni a carico del polso si sono rivelate estremamente 
frequenti anche se, andando a valutare il carico erosivo globale (inteso come numero totale di 
erosioni su mano e polso) questo è risultato essere significativamente minore rispetto ai pazienti 
affetti da LES. 
In particolare la differenza tra il carico erosivo della popolazione in studio risultava maggiore 
rispetto ai controlli con un valore di p di 0.02. 
Il dato complessivo può però essere ingannevole: i risultati suddivisi per sede mostrano in effetti un 
quadro differente. 
Analizzando la figura 5 si nota come la significatività del dato totale sia in effetti completamente 
supportata dalla elevata specificità del quadro erosivo a carico delle mani non essendoci di fatto 
differenze per quanto riguarda il polso. 
Da ciò emerge la necessità di distinguere i dati “fisiologici”, magari legati all’età, dalle alterazioni 
correlate alla malattia. Il metodo più intuitivo è di individuare un cut off di erosioni che nel nostro 
caso abbiamo deciso essere pari alla media del carico erosivo nei sani a livello del polso. 
Rivalutando i dati in base al cut off così definito (Figura 6) è possibile vedere come la forbice tra 
patologici e sani in realtà aumenti considerevolmente e come tale tendenza sia confermata 
utilizzando un cut off arbitrariamente maggiore. 
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Nonostante il trend sia effettivamente intuibile dai risultati proposti i dati continuano a non essere 
statisticamente significativi per quanto riguarda il polso verosimilmente perché applicando i cut off 
diminuisce sensibilmente la numerosità del campione e, conseguentemente, la sua forza statistica. 
Il metodo utilizzato per evidenziare un cut off non è, ovviamente, l’unico possibile. Nel corso delle 
acquisizioni di RMN nei soggetti sani è stato evidente come le ossa colpite siano spesso le stesse. 
Estrapolando dai dati totali le ossa del carpo maggiormente interessate da piccoli fenomeni erosivi 
nei sani si vede effettivamente come il semilunare ed il capitato siano coinvolti in circa la metà dei 
pazienti.  
Sulla base di tale osservazione è possibile ipotizzare una maggiore sensibilità della valutazione in 
RMN del polso escludendo tali sedi dal conteggio totale. 
Se il numero di erosioni presente nei pazienti con Lupus è significativamente maggiore rispetto ai 
sani il passo successivo è quello di correlare tale dato alla patologia di base. 
Costruendo delle curve di correlazione tra età e numero di erosioni è possibile constatare come tale 
numero cresca al crescere dell’età nei soggetti sani.  
La correlazione proposta è effettivamente prevedibile considerando il ruolo svolto dall’usura e dai 
microtraumatismi che possono interessare le articolazioni nel corso della vita, anche se il nostro 
studio ha valutato sempre la mano non dominante per minimizzare l’impatto che il l’uso potesse 
avere sui reperti dell’imaging. 
Costruendo una curva analoga nei pazienti affetti da LES è possibile notare come tale correlazione 
venga persa suggerendo che sia effettivamente la patologia a dover rendere ragione del maggior 
numero di erosioni evidenziate. 
Per dimostrare tale tesi abbiamo messo in relazione il numero di erosioni dei pazienti affetti da LES 
con la durata di malattia indipendentemente dall’esordio della sintomatologia articolare trovando 
effettivamente una correlazione statisticamente significativa con un p value di 0.033. 
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Il Lupus Eritematoso Sistemico si configura pertanto, nella nostra casistica, come una patologia con 
frequente coinvolgimento articolare, spesso subdolo e inapparente clinicamente e con possibili esiti 
erosivi sulle articolazioni coinvolte. 
I datai del nostro studio suggeriscono inoltre numerosi sviluppi futuri ed in particolare l’utilizzo 
delle metodiche di imaging per identificare sin  dall’inizio della malattia, i pazienti che 
presenteranno un coinvolgimento articolare severo ed indirizzarli verso un approccio terapeutico 
più aggressivo per salvaguardare la funzionalità delle loro articolazioni nel tempo. 
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Risonanza Magnetica 
Sequenza Turbo 3D T1, acquisizione coronale 
Erosione della III articolazione metacarpofalangea  
Risonanza Magnetica 
Sequenza Turbo 3D T1, acquisizione coronale 
1: Erosione a carico del semilunare e del capitato. 
2: Alterazione del segnale a livello del trapezoide  
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Risonanza Magnetica 
Sequenza STIR, acquisizione coronale 
Versamento a livello dell’articolazione radiocarpica  
Ecografia 
Scansione longitudinale flessori IV dito 
Marcata tenosinovite mista (proliferativa 
ed essudativa)  
Ecografia 
Scansione longitudinale dorsale IV dito 
Artrite della articolazione interfalangea 
prossimale con positività del segnale 
power Doppler intrarticolare  
